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灵 长 类 卵 母 细胞 体外 发 育 潜能 的 调控 
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摘要 : 灵 长 类 卵 母 细 胞 细胞 质 成 熟 调控 研究 较为 河 后 ， 使 得 体外 成 熟 的 灵 长 类 卵 母 细 胞 的 胚胎 发 育 潜 能 十 
分 低下 。 提 高 其 潜能 对 治疗 人 类 不 育 症 有 重要 的 应 用 价值 ， 并 可 推动 灵 长 类 胚胎 发 育 的 研究 。 基 于 猕猴 卵 母 细 
胞 质 成 熟 调控 研究 ， 讨 论 了 无 血清 成 熟 培 养 基 中 雌 激 素 和 孕 激 素 、 能 量 物质 、 和 氨基酸 对 卵 母 细胞 质 成 熟 的 影 
响 ， 以 及 动物 年 龄 和 生殖 周期 与 发 育 潜能 的 关系 。 从 分 子 水 平 进一步 解释 这 些 因素 的 作用 ， 阅 明 卵 母 细胞 质 成 
熟 的 机 理 将 是 今后 工作 的 方向 。 
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Regulating the Developmental Potential of 
Primate Oocytes їл Vitro 
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(Yunnan Key Laboratory {ог Animal Reproductive Biology, Kunming Institute of Zoology, 
the Chinese Academy of Sciences, Kunming, Yunnan 650223, China) 


Abstract: Тһе developmental potential of primate oocytes matured іл ойго 1з роог due to the lack of knowledge on 
primate oocyte maturation. Improving the developmental capability of primate oocytes in culture has great significance in 
human IVF clinic as well as in basic research of this topic Based on studies on the cytoplasmic maturation of macaque 
oocytes we discussed the effect of several culture elements (estradiol апа progesterone, energy substrates атіпо 
acids) оп іп vitro maturation of primate oocytes аз well as (ће relations of the age апа oestrous cycle of animals to 
oocyte developmental potential. Understanding the effects of above factors on oocyte maturation at molecular level іѕ a Ыр 
challenge for future work . 
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哺乳 动物 卵 母 细 胞 的 成 熟 包 括 细 胞 核 成 熟 ( 卵 
母 细胞 排出 第 一 极 体 ) 和 细胞 质 成 熟 。 后 者 指 卵 获 
得 正常 的 受精 及 胚胎 发 育 能 力 (Eppig et al， 
1994) 。 细 胞 质 成 熟 无 形态 上 的 标志 。 目 前 以 卵 受 
精 后 的 胚胎 发 育 能 力作 为 评价 细胞 质 成 熟 的 依据 。 
虽然 卵 的 完全 成 熟 仅 能 通过 胚胎 移植 及 正常 后 代 的 
出 生来 体现 ， 但 在 实际 研究 工作 中 ， 特 别 是 在 灵 长 
类 动物 的 研究 中 ， 这 种 标准 很 难 作 为 有 效 的 研究 指 
标 。 因 此 ， 一 般 将 胚胎 发 育 至 囊 胚 作为 评价 细胞 质 
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成 熟 的 终点 指标 ， 相 应 地 将 细胞 质 成 熟 定义 为 卵 获 
得 受精 能 力 并 能 完成 着 床 前 胚胎 的 发 育 (Eppig， 
1996)。 

近年 来 ， 卵 母 细胞 细胞 质 成 熟 的 研究 受到 越 来 
越 多 的 关注 。 卵 母 细胞 体外 成 熟 培养 是 研究 卵 母 细 
胞 成 熟 调 控 的 重要 方法 。 目 前 ， 对 细胞 质 成 熟 调控 
的 研究 较为 落后 ， 在 灵 长 类 中 尤其 如 此 。 一 方面 是 
由 于 实验 材料 难以 获得 ; 另 一 方面 是 受 法 律 及 伦理 
道德 的 限制 (如 对 人 孵 母 细胞 体外 成 熟 的 研究 ); 
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更 主要 的 原因 是 缺乏 良好 的 无 血清 成 熟 培养 系统 ， 
使 得 对 相关 因子 的 作用 及 机 制 的 研究 无 法 进行 。 因 
此 ,建立 灵 长 类 卵 母 细 胞 体外 成 熟 的 成 分 确定 的 培 
养 基 ， 并 在 此 基础 上 探索 调控 卵细胞 质 成 熟 的 重要 
因子 ,逐步 完 善 培养 系统 ， 提 高 卵 的 且 胎 发 育 潜 
В; 并 从 分 子 水 平 深入 探讨 卵 母 细胞 质 的 成 熟 机 
理 , 将 是 灵 长 类 卵 母 细 胞 质 成 熟 调 控 的 研究 方向 。 


1 灵 长 类 卵 母 细胞 的 无 血清 成 熟 培 养 


体外 成 熟 培 养 是 研究 卵 母 细胞 质 成 熟 的 重要 手 
段 ， 而 成 熟 培养 基 的 选择 则 是 体外 成 熟 研究 的 关 
键 。 灵 长 类 动物 卵 母 细胞 的 体外 成 熟 培 养 通常 使 用 
成 分 不 确定 的 培养 基 〈 如 含 血 清 、 血 清白 蛋白 、 与 
其 他 细胞 共 培 或 使 用 条 件 培养 基 )， 这 些 培 养 体系 
昌 有 利于 卵 和 胚胎 的 体外 成 熟 和 发 育 ， 在 一 定 程度 
上 推动 了 辅助 生殖 技术 的 发 展 和 应 用 ， 但 却 具有 不 
确定 性 、 不 稳定 性 、 易 污染 以 及 作用 两 面 性 〈 某 些 
成 分 对 卵 的 成 熟 有 促进 作用 ， 某 些 成 分 则 有 抑制 作 
用 ) 等 特点 ， 这 既 使 研究 结果 难于 重复 和 人 解释， 又 


限制 了 研究 的 深入 开展 (Bavister，1995)。 因 而 建 
立成 分 完全 确定 并 有 旦 简 单 的 培养 基 便 成 为 灵 长 类 卵 
母 细 胞 体外 成 熟 研 究 的 首要 任务 。 目 前 , 已 确立 了 
两 种 适用 于 猕猴 ( Macaca mulatta ) 卵 母 细 胞 体外 
成 熟 的 成 分 明确 的 无 血清 培养 基 mCMRL - 1066 
1 含 1 mmol/L Glutamine 和 0.5 mmol/L Pyruvate 
(Boatman ，1987)] 和 HECM - 10, 二 者 在 一 定 程 
度 上 能 支持 未 成 熟 猕猴 卵 母 细胞 完成 细胞 核 和 细胞 
质 成 熟 ， 其 效率 与 相应 的 含 血清 培养 基 相 似 
(Zheng et al，2001a)。CMRL - 1066 是 商品 培养 基 
( 购 于 Gibco，Grand Island，NY，USA; 其 成 分 见 
Gibco 公司 产品 介绍 )， 最 初 为 培养 体 细胞 而 设计 ， 
所 含 成 分 较 多 ， 不 便 做 成 分 修改 ; HECM - 10 是 实 
验 室 配制 的 简单 培养 基 (Lane et al，1998; #1). 
利用 上 述 成 分 确定 的 培养 基 不 但 可 研究 激素 及 生长 
因子 对 猕猴 卵细胞 质 成 熟 的 调控 ,还 能 通过 修改 
HECM - 10 的 成 分 ， 探 讨 卵 母 细 胞 质 成 熟 过 程 对 营 
养 物 质 (如 和 氨基酸 、 能 量 底 物 及 维生素 等 ) 的 需 
求 。 


表 1 HECM -10 的 成 分 【Lane et al，1998) 
Table 1 Composition of Hamster Embryo Culture Medium-10 (Lane et аі, 1998) 





成 分 浓度 

Component Concentration (mmol/L) 
РУА* 0.1 (mg/mL) 
NaCl 113.8 
KCl 3.0 
СаС1› 1.0 
МЕСІ, 2.0 
NaHCOs 25.0 
1M НСІ 140 (pL/100 mL) 
Lactate 64.8 (pL/100 mL) 
Histidine 0.01 
Lysine 0.01 


а PVA, polyvinyl alcohol. 


2 培养 基 中 影响 灵 长 类 卵 母 细 胞 质 成 熟 的 


成 分 


2.1 上 雁 激 素 和 孕 激 素 

雌 激 素 和 孚 激素 是 卵泡 产生 的 两 种 重要 的 激 
素 。 卵 母 细 胞 成 熟 过 程 中 ， 峻 激素 可 促进 人 和 猕猴 
卵 母 细胞 获得 受精 及 初次 卵 裂 的 能 力 (Pellicer et 
аі, 1991; Zelinski-Wooten et al, 1994; Tesarik & 
Mendoza，1995)。 最 近 又 发 现 ， 成 熟 培 养 基 中 加 入 
一 定 浓 度 的 峻 激素 ， 还 能 显著 提高 成 年 和 幼年 猕猴 
体外 成 熟 的 卵 母 细胞 受精 后 完成 着 床 前 胚胎 发 育 的 








成 分 浓度 
Component Concentration (mmol/L) 

Cysteine 0.01 
Proline 0.01 
Serine 0.01 
Aspartic acid 0.01 
Clycine 0.01 
Clutamic acid 0.01 
Glutamine 0.20 
Asparagine 0.01 
Pantothenic acid 0.003 
Taunine 0.50 


潜能 (Si et аі, 2000) ГЕФ: ЖЖМ 
21.4% (对 照 组 ) 提高 至 32.4%, ИЖ 02% 
高 至 14.7% (Р <0.05); 幼年 猕猴 : ИШИ н 
9.7% 提 高 至 48.4% (Р <0.05)], 但 胚胎 着 床 及 
着 床 后 继续 发 育 的 能 力 是 否 也 受 肉 激素 的 调节 则 需 
要 胚胎 移植 后 的 进一步 观察 。 

卵 母 细 胞 成 熟 期 间 ， 孕 激素 不 影响 人 和 猕猴 卵 
泡 的 生长 及 卵 母 细胞 核 成 熟 ， 但 对 排卵 及 卵 母 细胞 
受精 能 力 的 获得 起 重要 作用 (Hibbert et аі, 1996). 
人 和 猕猴 排卵 前 卵泡 液 中 孕 激 素 对 肉 激 素 的 比例 与 
胚胎 发 育 潜能 及 胚胎 移植 后 的 妊娠 率 呈 正 相 关 


http://www.cqvip.com 
































1 期 郑 ” 薄 等 ， 灵 长 类 卵 母 细胞 体外 发 育 潜能 的 调控 69 





(Basuray et al，1988; Morgan et al，1990) ， 并 且 孕 
激素 也 可 显著 提高 猕猴 孵 母 细胞 受精 后 发 育 至 桑 权 
ЕТЕ Е А ВЕ 27 (Si et al，2000) [成 年 猕猴 : З 
ЖЖМ 21.4% 提 高 至 44.4%, ЖИЕ 090 提高 
至 25% (Р <0.05); 幼年 猕猴 : ЗН 9.7% 
提高 至 23.3% (P<0.05)]， 因 而 孕 激素 也 能 促进 
灵 长 类 卵 母 细胞 质 的 成 熟 。 

卵 母 细胞 获得 受精 能 力 所 需 此 激素 和 了 孕 激素 的 
浓度 低 于 它 获 得 胚胎 发 育 能 力 需要 的 浓度 ， 但 体内 
具体 的 阔 值 范围 仍 不 清楚 (Zelinski-Wooten et al， 
1994; Hibbert et al，1996; Si et аі, 2000). ЖЖ 
和 孕 激 素 通过 两 类 不 同 的 受 体 ， 即 细胞 内 的 核 受 体 
和 细胞 膜 上 的 膜 受 体 发 挥 作 用 。 这 两 种 作用 机 制 具 
有 显著 不 同 的 特征 ， 主 要 表现 在 激素 的 作用 浓度 、 
作用 时 间 及 是 否 需要 核酸 的 转录 和 和 蛋白 质 的 合成 。 
近年 来 已 陆续 发 现 肉 激素 和 孕 激 素 的 膜 受 体 作 用 在 
生殖 系统 中 广泛 存在 ， 如 对 鸡 和 猪 的 颗粒 细胞 及 人 
卵 母 细胞 的 作用 (Revelli et а], 1998), 

2.2 能 量 代 谢 底 物 

卵 母 细胞 的 发 育 和 成 熟 需要 合适 的 能 量 底 物 ， 
并 且 在 卵 发 育 的 不 同 阶段 可 能 需要 不 同 的 能 量 物 
ДЇ, хони 〈 如 小 鼠 ) 和 家 冀 〈 如 牛 ) 
的 研究 中 得 到 证 实 (Rose-Hellekant et al，1998; 
Eppig et a ，2000)。 责 酮 酸 盐 (pyruvate)、 和 葡萄 糖 
(glucose) 和 乳酸 盐 (lactate) 是 细胞 最 常 利用 的 能 
量 代 谢 物质 ， 被 称 为 能 量 底 物 三 联 体 (energy sub- 
strate traid)。 最 近 对 猕猴 的 研究 发 现 ， 在 单独 或 不 
同 组 合 的 上 述 能 量 底 物 中 (lactate , glucose , lactate + 
pyruvate, lactate + glucose lactate + pyruvate + glu- 
cose) ， 葡 萄 糖 是 成 年 猕猴 自然 周期 的 卵 母 细胞 质 成 
熟 所 需 的 最 适 能 量 底 物 ， 其 他 能 量 物质 及 其 组 合 
(lactate, pyruvate, lactate + pyruvate, glucose + 
pyruvate + lactate ) 不 能 有 效 支持 卵 母 细 胸 质 的 成 
熟 ， 且 丙酮 酸 盐 能 削弱 葡萄 糖 对 卵 母 细胞 质 成 熟 的 
促进 作用 〈Zheng et al，2001b)。 但 是 ， 对 于 卵泡 
ЖИ Ж (FSH) 处 理 8 d 后 发 育 程 度 较 高 的 、 成 年 
猕猴 未 成 熟 卵 母 细胞 ， 乳 酸 盐 则 可 支持 卵 母 细 胞 质 
成 熟 (Zheng et al，2001a)。 因 而 灵 长 类 卵 母 细胞 
成 熟 对 能 量 物质 的 需求 同样 具 发 育 阶段 特异 性 。 同 
样 地 ， 葡 萄 糖 在 顺 齿 类 和 家 冀 的 卵 母 细胞 质 成 熟 中 
也 起 重要 作用 (Rose-Hellekant et al，1998; Eppig 
et aa，2000)， 因 此 葡萄 糖 代 谢 似 乎 在 哺乳 动物 卵 母 
细胞 成 熟 中 具有 普遍 的 重要 意义 。 


葡萄 糖 具 多 种 代谢 途径 ， 可 产生 ATP 或 提供 中 
间 代 谢 产 物 满 足 细 胞 需要 (Krisher & Вахізіег, 
1999; Khurana & М№іетапп, 2000). {НЕ 88 8 
细胞 体外 成 熟 过 程 中 葡萄 糖 并 不 通过 生成 АТР 起 作 
用 〈Zheng et al，2001b)， 其 确切 的 代谢 途径 需要 
Ж— ЖЮ} Э%. о 
2.3 ЕЮ 

同 能 量 物质 相似 ， 氨 基 酸 也 影响 卵 母 细 胞 的 成 
熟 。 卵 母 细胞 贮存 着 大 量 的 内 源 性 氨基 酸 ， 并 拥有 
氨基 酸 转运 机 制 (уап Winkle，2001)。 培 养 基 中 特 
定 种 类 的 氨基 酸 可 显著 影响 (促进 或 抑制 ) 25. 
路 齿 类 卵 成 熟 和 胚胎 发 育 〈Bavister & Arlotto， 
1990; Rose-Hellekant et al, 1998; Avery et al, 
1998)， 这 一 结论 同样 适用 于 猕猴 卵 母 细 胞 的 成 熟 。 
例如 ， 在 已 研究 的 7 种 氨基 酸 组 合 中 00.2 
mmolL 谷 氨 酰 胺 ; OHECM - 6 中 的 11 种 氨基 酸 
(McKieman & Bavister，2000; 成 分 见 表 2); ®@® 
Eaglexs 非 必 需 氨 基 酸 (Eagle，1959; Ж 2); @ 
Eagles 非 必 需 氨 基 酸 + 0.2 mmolL 谷 氨 酰胺 ; © 
Eagle's 必需 氨基 酸 (不 含 谷 氮 酰 胺 ; Eagle，1959; 
表 2); @ 必 需 氨 基 酸 ( 含 0.2 mmol/L Е); 
@)Еаре'з 20 种 氨基 酸 ( 含 0.2 mmolL З) ] ， 
Eagle"s 20 种 氨基 酸 、Eagle’s 非 必需 氨基 酸 、HECM 
-6 中 的 11 种 氨基 酸 以 及 谷 氮 酰胺 可 促进 成 年 狂 猴 
卵 母 细胞 质 的 成 熟 。 其 中 Eagle's 20 种 氨基 酸 效 果 
最 佳 ， 而 Eagle's 必需 氨基 酸 则 不 影响 卵 的 细胞 质 
成 熟 (Zheng et al，2002)。 目 前 尚 不 知 对 猕猴 卵 母 
细胞 质 成 熟 起 抑制 作用 的 氨基 酸 种 类 。 这 是 由 于 氮 
基 酸 及 其 组 合 种 类 繁多 ， 弄 清 每 一 种 氨基 酸 及 组 合 
的 作用 几乎 不 可 能 ;并且 和 氨基酸 间 还 存在 相互 作用 
[如 在 猕猴 卵 母 细 胞 成 熟 过 程 中 ,， 谷 氨 酰 腕 和 
Eagle”s 必需 氮 基 酸 、Eagle's 非 必需 氨基 酸 和 必需 氢 
基 酸 之 间 都 存在 相互 作用 (Zheng et al，2002)]。 
因此 对 氨基 酸 作 用 的 解释 应 非常 慎重 。 

氨基 酸 可 通过 几 种 方式 作用 。 如 作为 蛋白 质 合 
成 的 前 体 (van Winkle,2001) .调节 细胞 内 pH 值 (如 
非 必需 氨基 酸 和 glutamine) (Bavister & МсКіегпап, 
1993; Edwards et al, 1998), 调节 细胞 渗透 压 ( 如 
glycine，glutamine ，proline ，beta-alanine ， 和 hypotau- 
rine) (Dawson & Baltz, 1997)、 参 与 信号 传导 (如 
leucine) (хап Жіпке, 2001; Раш et al, 1998). 20-9 
金属 离子 (Bavister, 1995) 以 及 作为 能 量 底 物 提供 能 
量 ( 如 glutamine) (уап Winkle ,2001)。 但 是 猕猴 卵 母 
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表 2 


HECM -6 中 11 种 氨基 酸 、Eagle’s 非 必需 氨基 酸 及 Eagle’'s 必需 氨基 酸 (不 含 谷 氨 酰胺 ) 的 组 成 
(Eagle 1959; McKiernan & Bavister 2000) 


Table 2 Compositions of 11 атіпо acids from НЕСМ – 6 (11AA), Eagle’s nonessential amino acids (NEA) апа Eagle’s 





essential amino acids without glutamine (EA) (Eagle, 1959; McKiernan & Bavister, 2000) (mmol/L) 
п 种 氨基 酸 浓度 Eagle's 非 必需 氨基 酸 浓度 Eagle's 必需 氨 基 酸 浓度 
11 АА Сопсепітайоп Eagle's МЕА Concentration Eagle’s EA Concentration 

Taurine 0.50 Alanine 0.1 Агріпіпе 0.6 
Азрагаріпе 0.01 Азрагағіпе 0.1 Суѕіеіпе 0.1 
Cysteine 0.01 Aspartic acid 0.1 Histidine 0.2 
Histidine 0.01 Glutamic acid 0.1 Jsoleucine 0.4 
Lysine 0.01 Glycine 0.1 Leucine 0.4 
Proline 0.01 Proline 0.1 Lysine 0.4 
Serine 0.01 Serine 0.1 Methionine 0.1 
Aspartic acid 0.01 Phenylalanine 0.2 
Clycine 0.01 Threonine 0.4 
Glutamic acid 0.01 Tryptophan 0.5 
Glutamine 0.2 Tyrosine 0.2 

Valine 0.4 


细胞 体外 成 熟 所 使 用 的 培养 基 的 渗透 压 均 接近 290 
mOsmol/kg 〈 正 常 范 围 ) (Zheng et а1, 2002), Ж 
酸 似乎 不 可 能 通过 调节 渗透 压 起 作用 。 因 此 ， 其 作 
用 机 制 有 待 进一步 研究 。 


З 灵 长 类 办 和 母 细胞 发 育 潜 能 与 年 龄 和 生殖 
周期 的 关系 


3.1 年 龄 

随 着 生育 年 龄 的 增 大 (女性 40 岁 后 ) ,妇女 的 生 
殖 功 能 显著 衰退 ,其 原因 主要 是 卵 母 细胞 的 质量 和 
数量 而 非 子宫 功能 下 降 (Klein & Sauer,2001)。 卵 母 
细胞 质量 的 下 降 表现 为 调 亡 (apoptosis ) 发 生 的 频率 
增高 (可 能 由 Fas 抗原 介 导 ) (Wu et al,2000) 线粒体 
缺失 (Jansen & Воег, 1998) 、 纺 垂体 异常 .成熟 分 裂 细 
胞 周期 异常 及 染色 质 非 整 倍 性 几率 增加 (Eichenlaub- 
Ritter,1998) 等 ,但 衰老 导致 卵 母 细胞 成 熟 和 发 育 能 
力 减 弱 的 分 子 机 制 仍 远 未 澄清 。 

与 训 老 相反 ， 青 春 期 则 可 能 是 灵 长 类 卵 母 细 胞 
获得 发 育 湾 能 〈 细 胞 质 成 熟 ) АЕ ВЕ. А] ЖМК 
的 研究 发 现 ， 幼 年 个 体 ( 约 2 岁 ) 卵巢 中 虽 已 存在 
直径 > 1 000 pm 的 卵泡 ， 其 卵 母 细胞 也 有 具有 与 成 年 
个 体 卵 母 细 胞 相似 的 核 成 熟 及 受精 能 力 ,但 卵 的 胚 
胎 发 育 能 力 显 著 低 于 成 年 [ 卵 母 细胞 在 mCMRL- 
1066 + 20% BCS 培养 基 中 体外 成 熟 ， 成 年 猕猴 卵 可 
获得 18% ~ 22% 的 桑 黄 胚 ， 幼 年 猕猴 卵 仅 得 到 4% 
ЖЕШ (Р < 0.05)]。 年 龄 不 仅 影响 卵 母 细胞 质 
成 熟 ， 也 影响 促 性 腺 激素 对 卵 母 细 胞 质 成 熟 的 作 
用 。 经 相同 剂量 的 FSH 刺激 后 ， 成 年 和 幼年 猕猴 的 


卵 母 细胞 具 显 著 不 同 的 胚胎 发 育 能 力 (Zheng et al， 
2001c) [Ж ИЖ. Е 54% ， 幼 年 70% (Р < 
0.05); Ж Ж ж. 成 年 16%， 幼 年 54% (Р < 
0.05)]。 因 此 ， 除 了 内 分 小 机 能 差异 外 ， 幼 年 和 成 
年 个 体 的 卵泡 和 卵 母 细 胞 可 能 存在 不 同 的 内 在 特征 
(如 合成 和 贮藏 早期 胚胎 发 育 所 需 的 大 分 子 的 能 力 
不 同 )， 而 这 也 许 正 是 年 龄 影响 卵 母 细胞 发 育 潜能 
的 重要 原因 。 有 趣 的 是 ， 如 上 所 述 FSH 作用 后 幼年 
狂 猴 卵 母 细胞 的 桑 划 胚 和 吉 胚 生成 率 均 显著 高 于 成 
年 猕猴 ， 且 幼年 狂 猴 吉 胚 的 形态 与 成 年 猕猴 无 明显 
区 别 (Zheng et al，2001c)。 这 与 在 非 灵 长 类 动物 
(如 牛 和 小 鼠 ) 中 得 到 的 结论 相反 (Eppig et al， 
1992; Presicce et а, 1997), ЧЕ = 2 
动物 的 卵泡 发 育 及 卵 母 细 胞 成 熟 调 控 机 制 可 能 有 较 
大 的 差别 。 
3.2 生殖 周期 

非 生 殖 季 节日 本 狂 猴 (Macaca fuscata ) 卵 母 细 胞 
的 受精 及 胚胎 发 育 能 力 显著 低 于 生殖 季节 ,外 源 性 
FSH 的 作 骨 可 促进 生殖 季节 和 非 生殖 季节 卵 的 受精 
及 早期 胚胎 发 育 (Sankai et al,1997)。 Ы НАЖ 
同 ,季节 变化 不 影响 恒 河 猕猴 卵 母 细 胞 体外 核 成 熟 、 
受精 及 胚胎 发 育 的 能 力 , 但 却 影响 体内 卵 母 细胞 对 
外 源 性 FSH 刺激 的 反应 。 生 殖 季 节 外 源 性 FSH 可 
促进 卵 母 细 胞 的 胚胎 发 育 ,而 在 非 生 殖 季节 同样 剂 
量 的 FSH 却 不 能 提高 卵 的 发 育 潜能 (Zheng et al， 
2001c)。 日 本 狂 猴 与 恒 河 狂 儿 的 这 种 差异 反映 了 灵 
长 类 动物 卵泡 发 育 和 孵 成 熟 调 控 方 式 的 多 样 性 。 此 
外 ,季节 变化 对 恒 河 狂 儿 卵 母 细胞 胚胎 发 育 的 影响 
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为 我 们 提出 了 有 趣 的 问题 。 例 如 ,在 非 生殖 和 生殖 
季节 , 恒 河 猕猴 卵泡 发 生 的 模式 及 FSH、LH 和 卵泡 
内 的 贷 体 激素 的 分 泌 水 平 明 显 不 同 (Walker et а), 
1984; Hutz et al,1985) , 卵泡 内 某 些 多 肽 因子 (如 in- 
hibin 、aetivin 等 ) 的 分 泌 也 可 能 存在 差异 ,但 卵 母 细 
胞 的 早期 胚胎 发 育 潜能 并 不 受 季节 变化 的 影响 。 这 
是 否 暗 示人 恒 河 猕猴 卵 母 细 胞 合成 和 贮存 早期 豚 胎 发 
育 所 需 大 分 子 的 能 力 具 有 较 大 的 自主 性 ? 或 是 上 述 
变化 不 足以 影响 卵 母 细胞 获得 着 床 前 早期 胚胎 发 育 
能 力 ? 又 如 ,生殖 和 非 生 殖 季 节 中 猕猴 卵 母 细 胞 对 
FSH 的 刺激 具 不 同 的 反应 ,表明 卵泡 中 FSH 作用 的 
信和 号 转 导 发 生 了 改变 ,但 这 是 否 由 于 颗粒 细胞 上 
FSH 受 体 的 数量 或 敏感 性 发 生 了 变化 或 者 其 他 的 中 
间 信 和 号 转 导 途径 改变 ?” 有待 进一步 探讨 。 

在 月 经 周期 的 不 同 阶段 ， 猕 猴 及 人 卵 母 细胞 的 
成 熟 潜能 是 否 有 差异 尚未 获得 确切 的 结论 。 如 在 对 
猕猴 的 研究 中 ， 有 观点 认为 在 卵泡 期 早期 卵 的 成 熟 
潜能 最 高 (Alak & Wolf，1994)， 也 有 观点 表明 黄 
体 期 卵 母 细胞 的 核 成 熟 及 胚胎 发 育 能 力 较 好 
(Schramm & Bavister，1995) 。 我 们 的 工作 则 显示 ， 
从 猕猴 黄体 期 卵巢 获得 的 大 部 分 卵泡 ， 其 颗粒 细胞 
旦 黑色 ， 形 态 异 常 的 卵 母 细 胞 的 比例 增 大 ， 卵 体外 
成 熟 及 胚胎 发 育 能 力也 较 差 (未 发 表 数据 )。 因 此 
我 们 认为 滤 泡 期 卵 母 细胞 的 成 熟 和 发 育 潜能 高 于 黄 
体 期 。 上 述 结 果 的 不 一 致 现象 可 能 与 不 同 实 验 中 所 
选择 的 卵泡 大 小 及 卵泡 封闭 程度 的 标准 不 一 有 关 。 


4 ”存在 问题 及 展望 


灵 长 类 卵 母 细 胞 质 成 熟 调 控 的 研究 虽 已 取得 了 
上 述 进展 ， 但 这 些 研究 结果 仪 向 我 们 提供 了 卵 母 细 
胞 成 熟 调 控 的 犬 臻 轮 廊 。 对 其 详细 机 理 的 了 解 ， 还 
有 待 于 在 分 子 水 平 上 的 工作 。 
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